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骨髄間葉系幹細胞が大腸発がんを予防するメカニズムを解明      

〜MSCはタンデム式の異なるメカニズムで発がんのイニシエーションを抑制する〜 

 

＜研究の概要＞ 

 これまでに，骨髄間葉系幹細胞（MSC）が発がんを促進したり，抑制したりするさまざまな報告があり，そ

の作用は不明であった。 

 本研究では，アゾキシメタン（AOM）による３つの大腸化学発がんモデルを用いて詳細に検討した。その結

果，MSC は，全く新しいタンデム式のメカニズムによって，ごく早期の段階（イニシエーション）で大腸発が

んを抑制した。なお，本研究は，国際ジャーナル STEM CELLS 誌に掲載された。 

 

＜研究のポイント＞ 

・MSC は DNA 損傷（O6メチルグアニン）そのものを減らした（下図①） 

・DNA 損傷をもった細胞の細胞周期を止め，細胞死（アポトーシス）を誘導した（下図②） 

・これらは，別々ではなくタンデムに配列して作用する新しい発がん抑制メカニズムである 

 

図 MSC の発がん予防のタンデムメカニズム 

 第一のメカニズムは（①），メチルグアニン転移酵素（Mgmt）を活性化して DNA 損傷である 

O6メチルグアニン付加体（O6MeG）を除去する。第二のメカニズムは（②），TGF-を介して 

細胞死（AARGC）を免れた DNA 損傷をもつ細胞の細胞周期を停止させる（G1 arrest）。 

研究発表 
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＜研究の背景＞ 

MSC は，柔軟な分化の可塑性，旺盛な増殖能，強力な免疫抑制作用，低い免疫原性・毒性のため，“免疫学

的特権細胞”や“ユニバーサルドナー細胞”とも称される体性幹細胞の一つである。組織傷害部位，炎症部位，

癌組織へ集積する特性のため，現在 iPS にならび再生医療への応用が最も期待されている。 

本学においても，すでにフロンティア医学研究所神経再生医療学部門の本望 修教授を中心に，「脳梗塞に対

する再生医療の治験」が行われているが，現在，世界中で約 160 件の MSC を用いた臨床試験が精力的に行わ

れている。したがって，発がんに対する MSC の作用を解明することは，MSC の臨床応用において今後ますま

す重要である。 

 

＜研究の意義、今後への期待＞ 

MSC が大腸がん発がんを予防することが明らかになり，大腸がんに対する細胞治療や，発がんリスクの高い

炎症性腸疾患などに対する MSC を用いた再生医療の道が開けた。 
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＜本件に関するお問い合わせ先＞ 

 上記研究の詳細については、下記担当者にお問い合わせください。 
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